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DE ACTUALIDA,D TERAPÉUTICA 
. MECANISMO DE ACCION DE LA PENICILINA 
Hasta hace poco tiempo se aceptaba generalmente que la penicilina ejercía una 
acción bacteriostática, más que bactericida. Sin embargo BIGGER, ha tenido el mérito 
de llamar la atención sobre el hecho de que la penicilina no sólo dificulta o impide 
el crecimiento de las bacterias sino que puede ser letal para ellas. Estas observaciones 
han despertado la curiosidad sobre el mecanismo mediante el cual dicha substancia 
completa su obra. 
En este proceso intervienen una serie de factores sobre los cuales procede llamar 
la atención. En primer lugar el problema de la especificidad de la penicilina para 
determinados tipos de bacterias. Es bien sabido que unas son sensibles y otras no. 
Pero, además, no es sólo el aspecto cualitativo el que hay que tener presente, pues 
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bacterias clasificadas como totalmente resistentes sucumben frente a concentraciones 
elevadas, como es el caso del b. de Eberth y "Salmonellas" (ABRARAM y colaborado-
res), HELMRoLz y SUNG, en sus estudios sobre la acción de la penicilina en las infec-
ciones del aparato urinario, no debidas al estafilococo, han podido demostrar que me-
diante concentraciones 90 veces mayores que las necesarias para este germen, se puede 
determinar un efecto idéntico sobre el "Str. faecalis", con 240 mayores sobre el "Pro-
teus" y con 900 sobre el "bac. coli", revelándose como del todo resistentes el "Bact. 
aerogenes" y el "Ps. pyocyanea". Estos hechos, introducen en la dosificación de la 
penicilina un factor cuantitativo de gran importancia para la clínica. 
Otro aspecto interesante es el estudio de los cambios determinados por la peni-
cilina en la morfología de las bacter'ias, iniciados por GARDNER. Los cocos a~mentan 
has,ta el triple de su tamaño normal, los bacilos toman formas alargadas, monstruosas. 
De aquí provino la idea de que la penicilina impide la normal división de las bac-
terias. 
TODD y colaboradores, destacan en fecha reciente, otro factor de trascendencia: 
la posibiliclad de adaptación de los gé1'1nenes a la penicilina, al menos en algunas 
e~pecies. Han demostrado que el Sta'jih. aureus puede ser vuelto resistente a concen-
traciones 3.0UO veces mayores que las máximas toleradas por el cultivo original. A di-
ferencia del neumococo que retiene esta propiedad en cultivos sucesivos, dicho orga-
nismo la piel'de l'ápidamente al volverlo a medios normales. FRISCR ha demostrado 
un comportamiento análogo del gonococo. 
Uno de los medios que permitió un conocimiento más profundo de la actuación 
íntima de las sulfamida::;, fué el deseubrir substancias que las neutralizan. Hasta el 
momento no se ha alcanzado nada análogo pam la penicilinaj uno de los motivos de 
sus grandes éxitos terapéuticos es que actúa perfectamente en cualquier medio, que no 
sea directamente destructivo para ella, y por tanto en todos los líquidos orgáuicos, 
pus incluído. . 
Parece que en los casos aludidos do gérmenes penicilina-resistentes, no so trata 
de la adquisición del poder de fabl'icar una "penicillinasa", en el sentido de la subs-
tancia descubierta por KIRBY en los estafilococos penicilina-resistentes, sino a espe-
cies dotadas de esta facultad de resistencia. 
Otro procedimiento para profundizar en el conocimiento de la acción de la peni-
cilina, reside en investigar la influencia que en ella eje"cen los agentes físicos, como 
la concentración o la temperatura, tratando de comparar los resultados con los obte-
nidos con los desinfectantes ordinarios. GARROD, ha comprobado, que el efecto de la 
penicilina se ejerce ya a un dintel l'clati'Vamente bajo, y que superado éste la acción 
de la substancia permanece constante, dentro de amplios lí'mites, aunque varíe la con-
centración. Esta propiedad, de comprobarse, tendría gran repercusión en la práctica, 
al permitir una gran economía del producto, sin pérdida de la eficacia terapéutica. 
Hay que hacer mención de que los hechos aludidos se refieren a la penicilina puri-
ficada, en cambio, el producto impuro es más activo en bajas que en altas concen-
traciones. 
Del trabajo de GARROD se desprenden algunos argumentos de peso contra la 
hipótesis, de BIGGER, que supone que la penicilina sólo actúa sobre las céloulas bacte-
rianas en el momento de SIU división j al destacar que si bien la conducta de dicha 
substancia en caldo diluído, y en presencia de agentes bacteriostáticos (sulfotiazol, 
p. ej.), parece estar de acuerdo con el criterio del referido autor, en cambio los efec-
tos de la temperatura y la casi uniforme susceptibilidad de bacterias procedentes de 
jóvenes y viejos cultivos, se oponen al mismo. . 
La observaciones de GARROD encierran un acentuado interés a causa de que ba-
sándose en lo sostenido por BIGGER, se había llegado a aconsejar un "tratamiento in-
termitente", al suponer que los casos penicilina-resistentes, eran debidos a la pre-
sencia de bacterias en período. de reposo, y por tanto insensibles al producto, que lo 
serían en el, momento en que iniciaran sus mitosis. Una tal actuación terapéutica, 
sería en extremo peligrosa, y se halla en completa discordancia con lo establecido 
por la observación clínica. En efecto, de la revisión efectuada por BLOOMFIELD, KIRBY 
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y ARMSTRONG, sobre las causas del fracaso de los tratamientos con penicilina, señalan 
la demasiada pronta interrupción de lo,s mismos como el principal motivo. Actual-
mente la mayoría de autores aaonsejan que la penicilina debe ser administrada de 
modo constante, "obstinado" y durante largo tiempo. . 
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EL SULFATO NEUTRO DE PROFLAVINA 
EN EL TRATAMIENTO LOCAL DE LAS HERIDAS INFECTADAS 
(Monosulfato de 2: 8 diamino-acridina) 
En el transcurso de la última guerra, se ha empleado principalmente por autores 
inglesp.s, el sulfato de proflavina en el tratamiento local de las heridas infeC'tadas. 
El sulfato "neutro" es mucho mejor tolerado P9r los tejidos que el ácido, que fué el 
que inicialmente se introdujo en t.erapéutiea. Estas amino-acridinas se utilizan como 
polvos, previa purificación, solas y a pequeñas dosis 0'2 a 0'5 gramos (que se repiten 
con 5-15 días de intervalo, si es necEsario). La infección se reduce rápidamente, dis-
minuyen las secreciones y la herida aparece seca, curando posteriormente. En tales 
casos el sulfato de proflavina produce una escasísima o nula necrosis, y al "detener" 
la exudación facilita que el producto se difunda por los tejidos en una concentración 
suficiente para la bacterioestasis y bacteriolisis. 
Ahora bien, si el producto se aplica a heridas recientemente desbridadas, o heri-
das con muy escasa secreción, entonces provoca una inflamación química, que lleva 
a una co!'gulación superficial, ha¡;;ta una profundidad de 2-4 mm. debida a la solución 
de los sulfato" en los líquido~ tisulares, en cantidad suficiente para provocar la pre-
cipitación de las proteínas. La cic-atrización al principio detenida, se retarda algo, 
realizándose por debajo de la escara o después de eliminación de ésta. Como en solu-
ción salina la concentra"ión más baja dotada aún de poder precipitante de las pro-
teínas, es de 0'6 % para el sulfato neutro, y de 0'25 % para el ácido, se aconseja en 
dichas circunstancias al asociar la proflavina con polvos de sulfotiazol, para su em-
pleo profiláctico en las heridas de guerra, que la concentración de aquélla no debe 
sobrepasar el porcentaje de 0'5 % para la proflavina neutra y un 0'2 % para la 
ácida. Dada la dificultad de que la aplicación de dichas substancias en polvo, sea de 
una aeción efectiva en heridas muy profundas y anfractuosas, se aconseja en su subs-
titución, el empIco de geles (r.onstituídos por goma tragacanto y una solución salina) 
de proflavina, a las concentraciones que acabamos de aludir. 
nmLIOGRAFIA 
ALBIlRT A., y GIlLDHILL W. - Pharm. Journ. 151, 87, 1943. 
HEGGIE ]. F., KIlNOALL A. W., HIlGGlr;: R. M. - Brit. Med. J., 2, 665, 942. 
HEGGlr;: ]. F., WARNOCK, y Nr;:VIN R. W. - Brit. Med. Journ., 1945, p. 437. 
Mc-INTOSH J., y SIlLRlr;: F. R. - Lancet, 1, 713, 1943. 
RAVr;:N R. 'vV. - Lancet, 2, 73, 944. 
